













































者 3 名）を使って、80％以上の正答率を示すようになるまで約 3ヶ月間トレーニングを行い、
健常者の尿を識別するマウス 2 匹と肺がん患者の尿を識別するマウス 2 匹を作成した。作成し
たセンサーマウスを使って、トレーニングには用いていないヒト由来の尿（肺癌患者 1 名、健


































中 VOC は上記第 2 章で確立した方法を用いた。その結果、健常者グループと比較して肺癌患
者グループで有意な増加の見られた 9 種類のマーカー候補化合物を特定した。さらに、得られ


















んマーカー候補は、A549 細胞を移植したヒト肺癌モデルマウスを使った実験から特定した 21 
種類の揮発性有機化合物を用いた。その結果、飽和量の塩化ナトリウムを加えた後、加熱処理

















た後、SPME GC-TOF MS 行った。その結果を基にした代謝物プロファイリングにより揮発性
肺がんマーカー候補化合物の特定を行った。その結果、水酸化ナトリウムと塩化ナトリウムを
添加した後、加熱処理することで、肺がんの初期ステージでも識別できる可能性を示すマーカ
ー候補として 2,4-Dimethylheptane, Ethanol, Acetonitrile, 4-Heptanone が得られた。今回の
研究に用いた尿サンプルは、第 2 章で用いた尿（移植後 26 日から 30 日）よりも早期の尿（移
植後 20 日から 25 日）であることを考慮すると、この処理を行えば肺がんの初期のステージ
でも識別できる可能性がある。これらのことから、水酸化ナトリウムと塩化ナトリウムを添加
してさらに加熱処理すると、尿に含まれる本来の成分のかなりの部分が化学的に変化し、肺が
んとの因果関係がわかりにくくなってしまうことは否定できないが、肺がん罹患由来の尿を早
期に感度よく区別することが本研究の第一の目的であり、その観点に立てばヒト由来の尿の分
析においてもこの前処理方法が有効に働く可能性は十分に期待できる。 
 
 
【結言】 
1. 尿中揮発性肺がんマーカーの存在について、センサーマウスを使った行動実験によって明
らかにした。 
2. SPME法による揮発性有機化合物の抽出・濃縮、GC-TOF MSを用いた高感度な分析、統
計処理を利用したマーカー候補の特定といった 3つの技術を組み合わせ、希薄な尿中揮発
性肺がんマーカーを同定するための方法を確立した。 
3. 肺癌患者と健常者の尿中揮発性化合物を比較することで、9 種類の尿中揮発性肺がんマー
カーを同定した。 
4. 前処理を行うことで、揮発性化合物の抽出効率を改善するだけでなく、より有用な尿中揮
発性肺がんマーカーの存在の可能性を示した 
